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Resumen 
 
 
ctualmente, en el área de los biomateriales destinados a la fijación y regeneración 
ósea, existe un interés creciente en el desarrollo de materiales funcionales e 
inteligentes, capaces de estimular la respuesta biológica necesaria para restablecer 
las funciones que el tejido ha perdido. En el caso de los materiales para fijación ósea, la 
idea es crear un material que sea capaz de soportar las cargas iniciales y se degrade de 
forma gradual, transfiriendo las cargas de forma progresiva al nuevo hueso. De esta forma 
se evita una segunda intervención quirúrgica para la extracción del implante. En el caso de 
los materiales para regeneración ósea, el objetivo final es diseñar materiales que estimulen 
las respuestas celulares adecuadas y que además sean reemplazados de forma paulatina 
por el nuevo  tejido, de forma tal que su función sea temporal. 
 
Esta Tesis reúne una serie de estudios, realizados con el fin de desarrollar diferentes 
materiales biodegradables basados en ácido poliláctico (PLA) y un vidrio soluble de 
fosfato de calcio dentro del sistema P2O5-CaO-Na2O-TiO2. En primer lugar, se desarrollan 
vidrios de fosfato de calcio con diferentes grados de solubilidad. También se elaboran 
materiales compuestos biodegradables no porosos y porosos (andamios tridimensionales) 
combinando el PLA con el vidrio soluble, con el fin de mejorar tanto las propiedades 
mecánicas como la bioactividad y biocompatibilidad del polímero. Por otro lado, se 
desarrollan estructuras porosas de vitrocerámica obtenidas a partir del vidrio de fosfato de 
calcio, también para aplicaciones en ingeniería de tejidos.  
 
Cada uno de los materiales desarrollados se caracteriza inicialmente en función de sus 
propiedades físico-químicas y mecánicas. Dado que son materiales para implantación y 
biodegradables, también se evalúa el comportamiento de los mismos a lo largo de 
diferentes períodos de degradación in vitro, es decir, simulando condiciones fisiológicas. 
Otro aspecto que tiene importancia en esta tesis es el estudio de la respuesta biológica in 
vitro de los distintos materiales desarrollados, mediante cultivos celulares tanto en 
contacto directo con los materiales como con sus extractos para evaluar el comportamiento 
celular ante los productos de degradación. 
 
En cuanto a los vidrios de fosfato, la incorporación de TiO2 en el sistema P2O5-CaO-Na2O 
introduce cambios estructurales en la red vítrea y  mejora la estabilidad química de los 
vidrios así como su módulo elástico y su dureza. En cuanto a la respuesta biológica, se 
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observa una relación entre la velocidad de degradación de los vidrios y la respuesta 
celular.  
 
En el material compuesto, la incorporación de las partículas de vidrio en la matriz 
polimérica mejora las propiedades mecánicas tanto del PLA poroso como del no poroso y 
modifica el patrón de degradación de los mismos. También mejora la interacción célula-
material.  
 
Por otro lado, el espumado con H2O2 es un método eficaz para la elaboración de 
vitrocerámicas porosas, con un porcentaje de porosidad y tamaño de poros adecuado para 
el crecimiento celular. Las estructuras tridimensionales obtenidas muestran una buena 
citocompatibilidad.  
 
En general, tanto los productos de degradación de los vidrios de fosfato y del material 
compuesto, como los de las estructuras 3D macroporosas vitrocerámicas, y del compuesto 
PLA/G5 no presentan efectos citotóxicos. 
 
Los resultados obtenidos a partir de los diferentes estudios indican que se han 
desarrollado una variedad de materiales biodegradables, con una gran versatilidad para 
modificar diversos parámetros como velocidad de degradación, propiedades mecánicas, 
porosidad y tamaño de poro entre otros, de acuerdo con las características requeridas para 
cada aplicación. Los materiales desarrollados cuentan además con un amplio rango de 
aplicaciones y un gran potencial en el campo de la regeneración ósea principalmente. Por 
lo tanto, los estudios realizados a lo largo de esta Tesis Doctoral  forman parte de lo que 
sería un primer acercamiento al desarrollo de nuevos materiales biodegradables, y 
constituyen el punto de partida para la investigación de nuevos materiales porosos para 
aplicaciones en ingeniería de tejidos. 
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Abstract 
 
 
owadays, research on materials for bone fixation and regeneration focuses 
increasingly on the development of functional and smart materials with the ability to 
stimulate a biological response and thus restore tissue functionality. In the case of 
materials for bone fixation, the objective is to create a material that supports the initial 
loads and then undergoes a gradual degradation, transferring the loads progressively to 
the new bone tissue. Avoiding in this way, second surgical procedures to the retrieve the 
implant. In the case of materials for bone regeneration, the objective is to design a material 
that stimulates the different cell responses for bone formation and is gradually replaced by 
the bone tissue. 
 
This Thesis includes several studies aimed at developing different biodegradable materials 
based on PLA and a calcium phosphate glass, coded G5, which is in the P2O5-CaO-Na2O-
TiO2 system. Non-porous and porous (3D scaffolds) materials for bone fixation and bone 
tissue regeneration respectively, have been elaborated, as well as porous glass-ceramic 
structures for bone tissue engineering. Each material is characterized in terms of its 
physico-chemical properties, its behaviour along in vitro degradation and its biological 
response. 
 
Phosphate glasses show an improvement in their chemical durability as well as in their 
elastic modulus and hardness with the incorporation of TiO2 in the vitreous system P2O5-
CaO-Na2O. With respect to their biological response, there is a relationship between the 
degradation rate of the glasses and cell behaviour. 
 
The incorporation of glass particles in the polymer matrix, both porous and non-porous, 
improves the mechanical properties of the material, modifies the degradation pattern of 
the polymer and also enhances the material-cell interactions. 
 
On the other hand, foaming with H2O2 is an efficient method to elaborate of calcium 
phosphate glass-ceramics with a fair amount of porosity and an appropiate pore size for 
cell growth. The glass-ceramic structures show good cytocompatibility. 
 
The results obtained from the different studies, suggest that the variety of biodegradable 
materials developed in this Thesis, present a wide range of applications and regenerative 
potential. Thus, the studies performed within this PhD Thesis, are a first approach in the 
N 
                      IV 
development of new biodegradable materials, and represent the starting point for their 
optimisation, and the development of new porous structures for tissue engineering 
applications. 
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Objetivos 
 
 
 os biomateriales utilizados en el campo ortopédico han tenido un papel 
fundamental en la restauración de la movilidad y calidad de vida de millones 
de personas. En la actualidad, las enfermedades relacionadas con el sistema 
músculo-esquelético representan la causa más común de incapacidad física. El 
envejecimiento de la población, junto con otros factores debidos a la vida moderna 
como los accidentes de tráfico o la guerra conllevan a un aumento en la demanda de 
dispositivos para patologías y traumastismos del sistema esquelético. 
 
Entre los años 1950-1980, época conocida como la primera generación de biomateriales, 
la meta era obtener materiales bioinertes que elicitaran la mínima respuesta por parte 
del tejido vivo. Entre los años 1980-2000 la meta era desarrollar materiales bioactivos 
que reaccionaran de forma controlada con el tejido conocidos como los biomateriales 
de la segunda generación. A partir del año 2000 nos encontramos en la tercera 
generación de biomateriales. El objetivo de los materiales desarrollados en esta 
generación, es interactuar con el tejido de forma específica, mediante estímulos a nivel 
celular y molecular. Los biomateriales de la tercera generación combinan propiedades 
de bioabsorbabilidad y bioactividad dentro del mismo material. Además buscan la 
estimulación de diferentes respuestas celulares a partir de las características 
superficiales de los mismos, de manera que su función es, por tanto, temporal, ya que 
el material está llamado a reabsorberse una vez restablecida la función del tejido. 
 
Los materiales desarrollados bajo el concepto de esta última generación se acercan a las 
condiciones ideales propuestas para la elaboración de andamios tridimensionales para 
ingeniería de tejidos y para sistemas de regeneración ósea en general. 
 
La presente Tesis Doctoral está enmarcada dentro del enfoque de la tercera generación 
de biomateriales y tiene como objetivo general el desarrollo y caracterización de 
biomateriales biodegradables basados en vidrios solubles de base fosfato y ácido 
poliláctico, para reparación y regeneración ósea. 
 
Para alcanzar este objetivo general, esta Tesis Doctoral ha sido dividida en 8 objetivos 
parciales que son desarrollados en los diferentes capítulos: 
  
1. Desarrollo y caracterización físico-química, estructural y mecánica de vidrios en 
el sistema P2O5-CaO-Na2O-TiO2, con diferentes porcentajes de óxido de titanio, 
con el fin de obtener composiciones de vidrios soluble con distintas 
características.  
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2. Estudio de la degradación in vitro de vidrios en el sistema P2O5-CaO-Na2O-TiO2 
tanto en medio acuoso como simulando las condiciones fisiológicas mediante el 
uso de SBF (Simulated Body Fluid) a 37ºC. 
 
3. Evaluación de la respuesta biológica de los vidrios en el sistema P2O5-CaO-
Na2O-TiO2 con 0 y 5% de TiO2, a tiempos cortos mediante ensayos de 
citotoxicidad y proliferación para así observar el efecto de la incorporación de 
TiO2 en el comportamiento celular, así como también relacionar la respuesta 
celular con el grado de solubilidad de los vidrios. 
 
4. Desarrollo y caracterización físico-química, superficial y mecánica de un nuevo 
material compuesto totalmente biodegradable (PLA/vidrio de fosfato) para 
fijación y regeneración ósea, en aplicaciones ortopédicas y dentales. 
 
5. Estudio de la degradación in vitro, es decir, simulando condiciones fisiológicas, 
del material compuesto PLA/vidrio de fosfato durante un período de 6 
semanas. 
 
6. Evaluación de la respuesta celular elicitada por el material compuesto, tomando 
como material de referencia el PLA para así poder determinar el efecto de la 
incorporación de las partículas de vidrio en el material compuesto, así como 
correlacionar la respuesta biológica de los diferentes materiales con algunas 
propiedades superficiales y degradativas de los mismos. 
 
7. Desarrollo de un método para la obtención de estructuras 3D porosas de vidrio 
vitrocerámica en el sistema P2O5-CaO-Na2O-TiO2  para ingeniería de tejidos. 
Caracterización y estudio de la degradación in vitro de los materiales 
desarrollados. Estudio de la citocompatibilidad de los andamios vitrocerámicos.  
 
8. Desarrollo de un nuevo andamio poroso formado por PLA y vidrio soluble de 
fosfato. Estudio del efecto de la incorporación de las partículas de vidrio en el 
comportamiento mecánico del andamio, en la degradación y en la 
biocompatibilidad in vitro del mismo. 
 
